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Historia del articulo: Introduccién y objetivos: Analizar la evolucién de los pacientes que padecen fibrilacién auri-

Recibido el 19 de marzo de 2023 cular (FA) y diabetes a medio plazo en una situacién de pandemia de la COVID-19 y describir

Aceptado el 24 de abril de 2023 su influencia en esta poblacién.

On-line el 1 de mayo de 2023 Métodos: Registro multicéntrico y prospectivo que incluyé a pacientes con FA y diabetes
atendidos en consultas de cardiologia. Se realizé un andlisis multivariante para determinar

Palabras clave: las variables asociadas a la aparicién de eventos clinicos y mortalidad. La inclusién se realizé

Anticoagulacién en febrero-diciembre de 2019.

COVID-19 Resultados: Se analizé la evolucién de 633 pacientes, 96,2% de los incluidos en el regis-

Diabetes tro REFADI durante un seguimiento medio de 835 dias (edad media 73,8+8,5 anos, 54,3%

Fibrilacién auricular varones, CHA,;DS,-VASc 4,34 + 1,4, HAS-BLED 2,47 +0,96). La proporcién de pacientes anti-

Inhibidores SGLT2 coagulados se mantuvo constante (95,6 frente a 94,5%; p=0,24). Hubo un descenso de

antagonistas de la vitamina K (del 31,4 al 19,7%; p <0,01), y un aumento de los anticoa-
gulantes directos (del 62,0 al 70,3%; p <0,01). Durante el seguimiento hubo un aumento en
la prescripcién de inhibidores SGLT2 (del 20,0 al 25,5%; p <0,01) y agonistas GLP1 (del 4,2 al
9,1%; p <0,01). Fallecié el 17,2% de los pacientes, la mayoria de causa cardiovascular, 6,4%
por COVID-19, 2,8% por ictus y 1,8% por hemorragia. La mayor edad, la menor fraccién de
eyeccién, los niveles més bajos de hemoglobina y especialmente la menor prescripcién de

anticoagulantes directos se asociaron con la mortalidad.

Abreviaturas: ACOD, anticoagulantes orales de accién directa; AVK, antagonistas de la vitamina K; FA, fibrilacién auricular; iSGLT2,

inhibidores del cotransportador de sodio-glucosa tipo 2.
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Conclusiones: Los pacientes con FA y diabetes tienen un elevado riesgo tromboembodlico y

de sufrir complicaciones, sobre todo de origen cardiovascular.
© 2023 Sociedad Espanola de Cardiologia. Publicado por Elsevier Espana, S.L.U. Todos los
derechos reservados.

Clinical evolution of patients with AF and diabetes mellitus in the
COVID-19 pandemic. REFADI Registry

ABSTRACT

Introduction and objectives: To analyze the evolution of patients with atrial fibrillation (AF)
and diabetes in the mid-term follow-up during the COVID-19 pandemic and to describe its
impact on this population.

Methods: Multicenter and prospective registry that included patients with AF and diabe-
tes attended in cardiology clinics. A multivariate analysis was performed to determine the
variables associated with the occurrence of clinical events and mortality. Recruitment was
performed in February-December 2019.

Results: The evolution of 633 patients, 96,2% of those included in the REFADI registry
with a median follow-up of 835 days was analyzed (mean age 73.8 +£8.5 years, 54.3% male,
CHA;,DS,-VASc 4,34 + 1,4, HAS-BLED 2,47 +0,96) were analyzed. The proportion of anticoa-
gulated patients remained constant (95.6% vs 94.5%; P=.24). There was a decrease in the
prescription of vitamin K antagonists (from 31.4% to 19.7%; P <.01), and an increase in the
use of direct anticoagulants (from 62.0% to 70.3%; P <.01). During the follow-up there was
an increase in the prescription of SGLT2 inhibitors (from 20.0% to 25.5%; P <.01) and GLP1
agonists (from 4.2% to 9.1%; P <.01). During this period, 17.2% of patients died, the majority
from cardiovascular causes, 6.4% from COVID-19, 2.8% from stroke, and 1.8% from hemorr-
hage. Older age, lower ejection fraction, lower hemoglobin levels, and especially lower direct
anticoagulants prescription were associated with mortality.

Conclusions: Patients with AF and diabetes have a high thromboembolic risk and a high risk
of developing complications, especially of cardiovascular origin.

© 2023 Sociedad Espanola de Cardiologia. Published by Elsevier Espana, S.L.U. All rights

reserved.

Introduccién

La fibrilacién auricular (FA) es la arritmia mas frecuente en
la practica clinica. De hecho, en Espana mas del 4% de los
sujetos mayores de 40 afios presentan FA'. Los pacientes con
FA tienen un riesgo aumentado de presentar complicacio-
nes tromboembdlicas, y la anticoagulacién es el tratamiento
més eficaz para disminuir este riesgo®. Sin embargo, a pesar
de la anticoagulacién, los pacientes con FA contintian con
un riesgo elevado de presentar eventos cardiovasculares y
una mayor mortalidad, lo que obliga a realizar una aproxi-
macién global del paciente con FA, mediante el tratamiento
adecuado de las comorbilidades y de los factores de riesgo
cardiovascular®*,

La diabetes es una de las enfermedades crénicas mas
frecuentes, y su presencia aumenta el riesgo de desarrollar
FA>®de un 35 a un 60%. Ademds, en los sujetos con diabe-
tes tipo 2, en comparacién con los que no tienen FA, aquellos
pacientes que si la sufren tienen un aumento del 61% en el
riesgo de muerte por cualquier causa, del 77% en la mor-
talidad cardiovascular, del 68% en el riesgo de insuficiencia
cardiaca, y del 79% en el riesgo de desarrollar complicaciones

tromboembdlicas, en particular el ictus®’. Por lo tanto, es
necesario, de una parte, la adecuada anticoagulacién de
estos pacientes, y de otra, el empleo de aquellos farmacos
antidiabéticos que han demostrado una mayor proteccién
cardiovascular, como los inhibidores del cotransportador de
sodio-glucosa tipo 2 (iSGLT2) y los agonistas del receptor pép-
tido similar al glucagén tipo 1 (AR-GLP1)%°.

En marzo de 2020 se declaré la pandemia por la enfermedad
coronavirica de 2019 (COVID-19), y se impusieron unas estric-
tas normas de confinamiento y de distanciamiento social
hasta junio de 2020, que sin duda alteraron la atencién sani-
taria, no solo por la saturacién del sistema sanitario, sino
también por el miedo al contagio, lo que cohibié a los pacien-
tes a la hora de acudir a los centros sanitarios'®'!. Aunque
en Espana se han realizado varios trabajos acerca del abordaje
del paciente con FA y diabetes, algunos de ellos seguidos por
cardiblogos, hasta la fecha no se conoce adecuadamente el
impacto que ha tenido la COVID-19 en el prondstico y segui-
miento de los mismos!?4.

El objetivo principal de este estudio fue analizar las carac-
teristicas clinicas y el abordaje de pacientes con FA y diabetes
atendidos en cardiologia, asi como los eventos (mortalidad,
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ictus, hemorragia mayor e ingresos cardiovasculares) ocurri-
dos durante el seguimiento, y analizar si la pandemia por
la COVID-19ha influido o modificado la evolucién de esta
poblacién. Ademas, se calcularon las variables y tratamientos
asociados con los eventos, en particular los cambios realiza-
dos en los tratamientos antidiabéticos y anticoagulantes y su
impacto en la mortalidad.

Métodos

Esta poblacién, el disefio del estudio y el tratamiento que
los cardiblogos les prescriben en 2019'? se ha descrito pre-
viamente. En 5 hospitales de Andalucia y Extremadura, los
cardiélogos clinicos realizaron la inclusién de los pacientes
entre el 1 de febrero y el 31 de diciembre de 2019. Se incluyeron
de manera consecutiva a todos los pacientes que se atendian
en las consultas externas de cardiologia general ambulato-
ria, que padecian FA y diabetes de manera concomitante,
independientemente del motivo inicial de la consulta. El pre-
sente estudio pretende analizar y describir la evolucién de esta
poblacién a medio plazo. Se realizé a los pacientes un segui-
miento prospectivo, de acuerdo con la practica clinica habitual
de cada centro. El estudio se aprobé por los comités éticos de
los centros participantes y todos los pacientes firmaron el con-
sentimiento informado por escrito, antes de su inclusién en el
estudio. La Agencia de Investigacién de la Sociedad Espaiiola
de Cardiologia participé en el disefio, puesta en marcha, moni-
torizacién y control de calidad del estudio.

Serecogi6 basalmente los datos generales de la historia cli-
nica (datos biodemograficos, factores de riesgo cardiovascular,
enfermedades cardiovasculares, asi como otras comorbili-
dades y los antecedentes de hemorragia o factores que
aumentaran el riesgo de hemorragia). La hemorragia mayor
se definié como hemorragia intracraneal o cualquier episodio
de hemorragia que presentase inestabilidad hemodinamica
y precisara de intervencién e ingreso hospitalario. La razén
internacional normalizada (INR) labil se definié como un
tiempo en rango terapéutico <65% por el método de Rosen-
daal, de acuerdo con los tltimos 4 valores del INR2. También se
analizé el tipo de la FA (paroxistica, persistente o permanente)
y se calcularon los valores de las escalas CHA,DS,-VASc, HAS-
BLED y 2MACE en cada paciente’> . Ademas, se realizé una
exploracién fisica y un electrocardiograma durante la consulta
para determinar el ritmo cardiaco. Se recogieron los parame-
tros del ecocardiograma realizado en los 3 meses previos o en
el momento de la consulta, asi como de la analitica sangui-
nea realizada en los 3 meses previos a la consulta o solicitada
durante la misma. El filtrado glomerular estimado (FGe) se
midié con la férmula MDRD-4. Se definié la enfermedad renal
crénica como un FGe <60 ml/min/1,73 m2. Asimismo, también
se valoro el tratamiento antidiabético y anticoagulante previo
a la consulta.

Serecogieron los valores de hemoglobina glucosilada, crea-
tinina, FGe y los cambios en el tratamiento que se produjeron
durante el seguimiento. Asimismo, también se recogieron
todos los eventos durante el seguimiento, en particular la
mortalidad (total y por causas especificas), ictus, hemorra-
gias mayores y menores, ingresos de origen cardiovascular,
y las variables combinadas ingreso cardiovascular, ictus o

hemorragia mayor e ingreso cardiovascular, ictus, hemorra-
gia mayor o muerte. Se compararon los datos encontrados
durante el seguimiento que coincidié con la pandemia por la
COVID-19 y su posible influencia en ellos. Ademas, se analizé
larelacién de las variables y los tratamientos basales y eventos
(mortalidad, ictus, hemorragia mayor, ingreso cardiovascular
y variable combinada) durante el seguimiento, asi como la
relacién entre la actitud tomada en la consulta basal y la mor-
talidad durante el seguimiento. Asimismo, se hizo un analisis
multivariante para determinar la relacién entre las variables
basales y la mortalidad durante el seguimiento.

Andlisis estadistico

Las variables cuantitativas de distribucién normal se expresa-
ron con medidas de tendencia central (media, y en su caso
mediana) y de dispersién (desviaciéon estandar). Las varia-
bles cualitativas se expresaron como frecuencias absolutas
(n) y relativas (%). Con respecto al andlisis univariante, se
empleé la prueba de la t de Student para comparar dos
medias, y la prueba de la x? o el test exacto de Fisher, segin
los casos, para comparar las variables cualitativas. Se rea-
liz6 un andlisis de supervivencia mediante el método de
Kaplan-Meier y un andlisis multivariante, mediante el modelo
de regresién de Cox para determinar las variables basales,
incluyendo los tratamientos antidiabéticos y antitrombéticos,
asociadas con la mortalidad. Para ello se incluyeron inicial-
mente todas las variables con p <0,1 del andlisis univariante
y posteriormente se seleccionaron las variables mediante el
modelo de pasos sucesivos (Stepwise randomize) hasta que solo
quedaron aquellas variables estadisticamente significativas
(modelo parsimonioso). Se consideré que habia significa-
cién estadistica cuando la p <0,05. Los datos se analizaron
con el paquete estadistico SPSS v15.0 o superior (SPSS, Inc.;
Estados Unidos).

Resultados

En el estudio inicial se incluyé a 658 pacientes, de los que
a 633 (96,2%) se realizé un seguimiento completo durante
835,1+237,7 dias (mediana 897 dias). Basalmente, la edad
media fue de 73,8 & 8,5 afios, 54,3% varones. La mayoria tenian
FA permanente (46,9%), el CHA,DS,-VASc medio fue 4,34+ 1,4
y el HAS-BLED 2,47 +0,9. Las caracteristicas basales completas
se han descrito previamente'?. Las caracteristicas principales
se muestran en la tabla 1 donde se comprueba que la pobla-
cién de REFADI basal y el 96,2% incluido en este registro son
similares.

Los cambios en el tratamiento de los pacientes a lo largo
del seguimiento se muestran en la tabla 2. Con respecto a
los farmacos antidiabéticos, hubo un descenso en la prescrip-
cién de metformina (de 77,2 a 60,8%; p <0,01), junto con un
aumento de los iSGLT2 (del 20,0 al 25,5%; p <0,01) y AR-GLP1
(del 4,2 al9,1%; p <0,01). En cuanto a la terapia anticoagulante,
la proporcién de pacientes anticoagulados se mantuvo cons-
tante a lo largo del seguimiento (95,6 frente a 94,5%; p=0,24),
pero con un aumento en la prescripcién de anticoagulantes
directos (ACOD) (62,0 frente a 70,3%; p <0,01) y un descenso
en la proporcién de pacientes que tomaba antagonistas de
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Tabla 1 - Caracteristicas basales de los pacientes (afio 2019)

Variable Valor
Caracteristicas biodemogréaficas REFADI BASAL REFADI seguimiento p
Edad, afios 73,8+8,5 73,8+8,5 1
Varones, % 54,9 54,3 0,5
CHA,;DS,VASc 4,351+1,4 4,349+ 1,4 0,5
HAS-BLED 2,450+0,96 2,471+0,96 0,9
Caracteristicas FA
FA, %

Paroxistica 30,0

Persistente 10,9

Permanente 46,9

Perdidos 12,2
CHA,DS,-VASc > 2, % 98,4
HAS-BLED > 3, % 474
Factores de riesgo cardiovascular

Hipertension, % 86,1

Dislipemia, % 67,6

Tabaquismo, % 8,4
Enfermedad cardiovascular

Cardiopatia isquémica previa, % 25,8
Insuficiencia cardiaca, % 23,9
Enfermedad vascular, % 14,8
Ictus, % 14,2
Otras comorbilidades
Enfermedad renal crénica, % 26,2
EPOC, % 11,1
Insuficiencia hepatica, % 1,6
Riesgo de hemorragia
INR labil, % 26,9
Hemorragia mayor previa, % 83
AINE, % 3,3

AINE: antiinflamatorios no esteroideos; EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva crénica; FA: fibrilacién auricular; INR: razén internacional

normalizada.
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Figura 1 - Supervivencia a lo largo del seguimiento. Curva
de Kaplan-Meier.

la vitamina K (AVK) (31,4 frente a 19,7%; p <0,01). En cuanto
a la evolucién de los pardmetros analiticos, si bien los nive-
les de glucohemoglobina se mantuvieron constantes (7,0 + 1,2
frentea7,1+1,4%; p=0,95), hubo cierto deterioro de la funcién
renal a lo largo del seguimiento (FGe: 73,4 + 29,3 ml/min/1,73
m? frente a 63,2 +23,0ml/min/1,73 m?; p <0,01).

A lo largo del seguimiento fueron frecuentes los ingresos
de origen cardiovascular (19,4%), no asi los ictus (4,3%) ni las

hemorragias mayores (4,7%). Durante este periodo, 109 (17,2%)
pacientes fallecieron (fig. 1), la mayoria de causa cardiovascu-
lar (35,8%), solo un 6,4% por COVID-19, 2,8% por ictus y 1,8%
por hemorragia. La variable combinada ingreso cardiovascu-
lar, ictus, hemorragia mayor o muerte sucedié en el 35,5% de
los pacientes (tabla 3).

Con respecto a los eventos, en el andlisis univariante, los
antecedentes de ictus se asociaron con un mayor riesgo de
ictus, de hemorragia mayor y de la variable combinada ingreso
cardiovascular o ictus o hemorragia mayor. El sexo masculino
se asocié con un incremento en el riesgo de ingreso cardio-
vascular y de la variable combinada. La mayor puntuacién
CHA;,DS;,-VASc se asoci6 con el riesgo de presentar un ictus,
hemorragia mayor, ingreso cardiovascular y la variable combi-
nada. La mayor puntuacién HAS-BLED se asoci6 con el riesgo
deictus y hemorragia mayor, la peor funcién renal con la varia-
ble combinada, y la menor fraccién de eyeccién con el riesgo
de hemorragias mayores, ingresos de origen cardiovascular y
el desarrollo de la variable combinada (tabla 1 del material
adicional).

Por otra parte, el encontrarse en ritmo sinusal se asocid
con una menor mortalidad, mientras que la enfermedad renal
crénica, la insuficiencia cardiaca, la revascularizacién quirir-
gica coronaria previa, la anticoagulacién con heparinas de
bajo peso molecular, la mayor edad, la mayor puntuacién
CHA;DS;-VASc y HAS-BLED, el mayor tiempo de evolucién
de la diabetes, la menor presién arterial sistélica, los niveles
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Tabla 2 - Cambios en el tratamiento y evolucion de los parametros analiticos de los pacientes que completaron el

seguimiento (n =633)

Tratamiento en 2019 (en Tratamiento durante P
la visita inicial) seguimiento
Antidiabéticos, n (%)
Metformina 475 (77,2) 385 (60,8) <0,01
iDPP4 132 (21,5) 141 (22,2) 0,43
iSGLT2 123 (20,0) 162 (25,5) <0,01
Empagliflozina 86 (14,0) 108 (17,0) 0,08
Dapagliflozina 28 (4,6) 39 (6,1) 0,17
Canagliflozina 9 (1,5) 15 (2,3) 0,22
Gliclazida 81 (13,2) 64 (10,1) 0,053
AR-GLP1 26 (4,2) 58 (9,1) <0,01
Insulina 114 (18,5) 124 (19,5) 0,22
Tratamiento anticoagulante, n (%)
Ninguno 27 (4,4) 34 (5,3) 0,24
AVK 193 (31,4) 125 (19,7) <0,01
ACOD 381 (62,0) 445 (70,3) <0,01
HBPM 5(0,8) 9(1,4) 0,28
Perdidos 9 (1,5) 2(0,3) -
ACOD 381 (62,0) 445 (70,3) <0,01
Dabigatrdn 133 (34,9) 134 (30,1) 0,95
Rivaroxabadn 68 (17,8) 78 (17,5) 0,38
Apixabdn 106 (27,8) 131 (29,4) 0,07
Edoxabdn 74 (19,4) 102 (22,9) 0,02
Analitica basal Analitica final o)
HbA1c, % 7,0+1,2 71+14 0,95
Creatinina, mg/dl 1,1+0,6 1,2+0,7 <0,01
FGe (MDRD-4), ml/min/1,73 m?2 73,4+29,3 63,2+23,0 <0,01

ACOD: anticoagulantes orales de accién directa; AR-GLP1: agonistas del receptor péptido similar al glucagén tipo 1; AVK: antagonistas de la
vitamina K; FGe: filtrado glomerular estimado; HBPM: heparinas de bajo peso molecular; iDPP4: inhibidores de la dipeptidil peptidasa 4; iSGLT2:

inhibidores del cotransportador de sodio-glucosa tipo 2.

Tabla 3 - Eventos durante el seguimiento

Mortalidad, n (%) 109 (17,2)
Cardiovascular 39 (35,8)
Cancer 10 (9,2)
COVID-19 7 (6,4)
Otras infecciones no COVID-19 7 (6,4)
Ictus 3(2,8)
Hemorragia 2(1,8)
EPOC 2(1,8)
Subita 1(0,9)
Otras 38 (34,9)

Ingreso CV, n (%) 123 (19,4)

Ictus, n (%) 27 (4,3)

Hemorragia menor, n (%) 27 (4,3)

Hemorragia mayor, n (%) 30 (4,7)

Ingreso CV, ictus o hemorragia mayor, n (%) 156 (24,6)

Ingreso CV o ictus o hemorragia mayor o muerte, n (%) 225 (35,5)

COVID-19: enfermedad coronavirica de 2019; CV: cardiovascular;
EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva crénica.

mas bajos de hemoglobina, la fraccién de eyeccién del ventri-
culo izquierdo mas baja, asi como la peor funcién renal, con
una mayor mortalidad (tablas 1 y 2 del material adicional).
Sin embargo, en el andlisis multivariante, solo se asocia-
ron de manera independiente con la mortalidad la mayor
edad, la menor fraccién de eyeccién, los niveles mas bajos de
hemoglobina y especialmente la menor prescripcién de ACOD

(tabla 4). En cuanto a la relacién sobre la actitud tomada en la
consulta basal y mortalidad durante el seguimiento, el control
delritmo y el tratamiento con ACOD se asociaron a una menor
mortalidad (tabla 3 del material adicional).

Discusién

Los principales hallazgos de este registro fue comprobar que la
mayoria de los pacientes que padecen FA y diabetes son mayo-
res y con elevado riesgo vascular, pero se encuentran bien
anticoagulados, principalmente con ACOD; hay una inmensa
mayoria de pacientes tratados solo con metformina y muy
pocos con otros farmacos antidiabéticos con demostrada efi-
cacia cardiovascular; durante el seguimiento, que incluyé la
pandemia por la COVID-19, si bien el riesgo de ictus fue rela-
tivamente bajo, el riesgo de complicaciones cardiovasculares,
incluyendo la mortalidad y los ingresos hospitalarios, fue ele-
vado. Por dltimo, cabe destacar que el empleo de los ACOD se
asocié con una menor mortalidad.

En nuestro estudio de vida real se incluyé una amplia
muestra de pacientes, con edad elevada (73,8 + 8,5 anos), con
un riesgo tromboembdlico (CHA;DS,-VASc 4,3) y hemorragico
(HAS-BLED 2,5) elevados, con numerosas comorbilidades. En
esta misma linea, los ensayos clinicos con los 4 ACOD frente
a warfarina en los pacientes con FA (RE-LY, ROCKET-AF, ARIS-
TOTLE y ENGAGE AF TIMI-48), en comparacién con los sujetos
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Tabla 4 - Relacion variables basales y mortalidad durante el seguimiento. Analisis multivariante

Variable (relacién incremento con mortalidad) OR 1C95% p
Edad 1,07 1,04-1,10 <0,01
FEVI 0,96 0,94-0,98 <0,01
Hemoglobina 0,89 0,80-0,98 0,02
ACOD tras la consulta 0,60 0,40-0,88 0,01

ACOD: anticoagulantes orales de accién directa; FEVI: fraccién de eyeccién del ventriculo izquierdo; IC95%: intervalo de confianza del 95%; OR:

odds ratio.

sin diabetes, los pacientes con diabetes tenian un peor perfil
de riesgo, con un mayor riesgo de eventos, si bien la efica-
cia relativa de los ACOD frente a warfarina fue independiente
de la presencia de diabetes'®?!, En consecuencia, la muestra
de nuestro estudio es representativa de la poblacién con FA y
diabetes en la vida real.

Por un lado, es interesante destacar la elevada tasa de
pacientes anticoagulados en nuestra serie: 95,6% al inicio y
94,5% durante el seguimiento. Estos datos son mucho mayores
del 85,1% y 85,3% anticoagulados por cardiélogos comunicado
recientemente por Shantsilla et al. en una poblacién similar??.
Por otro lado, también se debe destacar el aumento marcado
en la prescripcién de ACOD y un descenso del tratamiento con
AVK a lo largo del estudio, de tal forma que al final del segui-
miento el 70,3% de los pacientes tomaba ACOD, frente al 19,7%
que tomaba AVK. Estas cifras son mayores que las comuncia-
das previamente en Espaiia, pero similares a las de otros paises
de nuestro entorno?>?3, Esto est4 en consonancia con el mejor
perfil de eficacia y seguridad de los ACOD en comparacién con
los AVK demostrada en los ensayos clinicos de los pacientes
con FA, también en el subgrupo de sujetos con diabetes?*. En
nuestra serie, a pesar del elevado riesgo tromboembodlico y
hemorragico de estos pacientes con 73,8 +8,5 anos, la apari-
cién durante el seguimiento de un ictus o hemorragia o de una
muerte por ictus o hemorragia fue muy bajo. En esta linea, el
andlisis multivariante de nuestro estudio mostrd que la mayor
prescripcién de ACOD se asocié con una menor mortalidad.
Por lo tanto, se debe insistir, de una parte, en mantener la
anticoagulacién en esta poblacién de tan alto riesgo de ictus,
y de otra, promover el empleo de los ACOD frente a los AVK.

Con respecto al tratamiento antidiabético, los ensayos cli-
nicos han demostrado que en la poblacién con diabetes tipo
2, los iSGLT2 en conjunto son capaces de disminuir el riesgo
de desarrollar complicaciones cardiovasculares, particular-
mente, insuficiencia cardiaca, asi como de frenar la progresiéon
de la enfermedad renal, al igual que algunos AR-GLP1 también
han demostrado beneficio cardiovascular, sobre todo a nivel de
la enfermedad ateroesclerdtica®>?%. A pesar de estos resulta-
dos, si bien hubo una mayor prescripcién de estos farmacos
durante el seguimiento, esta fue claramente insuficiente, ya
que al final del mismo solo el 25,5% de los pacientes estaba
tratado con iSGLT2 y un 9,1% con AR-GLP1. Es posible que una
mayor prescripcién de estos fairmacos se hubiese podido tra-
ducir en un menor riesgo de desarrollar eventos durante el
seguimiento. De hecho, se ha comunicado un menor riesgo de
FA en los sujetos con diabetes tipo 2 tratados con iSGLT2%7%8,
En consecuencia, es necesario implicar més al cardiélogo en
el abordaje global del paciente con diabetes, también en el
tratamiento antidiabético?’.

Con respecto a los eventos durante el estudio, los ingresos
de origen cardiovascular fueron frecuentes (19%) y la mor-
talidad fue elevada (17%), pero no asi los ictus (4%) ni las
hemorragias mayores (5%). Alrededor de un tercio de estas
muertes tuvieron un origen cardiovascular, un 6% por la
COVID-19, menos de un 3% por ictus y menos del 2% por
hemorragia. Otros autores también han observado, tanto en
los pacientes con FA como en aquellos con diabetes, un mayor
riesgo de complicaciones durante la pandemia por la COVID-
193033, De hecho, la diabetes aumenta en 2,3 veces la gravedad
de la infeccién por la COVID-19 y la mortalidad hasta en 2,5
veces®*. Ademas, el desarrollo de FA durante el ingreso por
la COVID-19 incrementa hasta en 4 veces la mortalidad y en
2 veces el riesgo de eventos cardiovasculares mayores® 7.
En consecuencia, en linea con los estudios previos, nuestros
resultados muestran que el riesgo de presentar complicacio-
nes, principalmente de origen cardiovascular en los sujetos
con FA y diabetes durante la época de pandemia por la COVID-
19, es muy elevado®*7.

Esto se pone aun mas de manifiesto si se compara con el
riesgo de eventos de la época prepandemia. Si se analiza de
manera global a la poblacién diabética con FA de los ensa-
yos clinicos fundamentales, la tasa de ictus isquémico fue
del 1,3-1,9% eventos-ano, la de hemorragia mayor de 3,0-4,2
eventos-ano, la de muerte vascular de 1,9-3,6 eventos-ano
y la de muerte por cualquier causa de 3,9-5,1 eventos-aro,
cifras sensiblemente inferiores a las encontradas en nuestro
estudio’®?!, Este mayor riesgo también se observa cuando se
comparan con los registros de pacientes con FA antes de la
pandemia. En el registro ORBIT-AF, tras 2 afios de seguimiento,
en el subgrupo de diabetes (29,5% del total), la tasa de ictus,
embolia sistémica o ataque isquémico transitorio fue de 1,72
por 100 pacientes-ano, la de hospitalizacién por hemorragia
de 4,0 por 100 pacientes-ano, la de muerte vascular de 1,7-4,0
(segun la edad, <70 afios frente a > 70 anos) por 100 pacientes-
ano y la de muerte por cualquier causa de 4,0-9,2 (seglin la
edad, <70 afios frente a > 70 afios) por 100 pacientes-afio>®.

Estos datos tienen especial relevancia, ya que ponen de
manifiesto la necesidad de optimizar ain mas el tratamiento
en esta poblacién de altisimo riesgo, mas atn durante la pan-
demia por la COVID-19. Ahora bien, aunque se ha descrito un
mayor riesgo de complicaciones y de muerte tanto en los suje-
tos con FA, como en aquellos con diabetes que presentaban
infeccién por la COVID-19°-%, 1o cierto es que el mayor riesgo
de hospitalizaciones y de muerte en los sujetos con FA y diabe-
tes, incluso durante este periodo, siguen siendo las de origen
cardiovascular. Esto refuerza ain mas la necesidad de pres-
cribir fdirmacos protectores cardiovasculares en los pacientes
con diabetes y FA.
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Limitaciones

Este estudio tiene algunas limitaciones. Al tratarse de un regis-
tro, podria haber un sesgo de seleccién, tanto de los centros,
como de los pacientes incluidos, ademas de no haber un grupo
control. Por estos motivos se escogieron 5 centros diferentes
de 2 comunidades auténomas y se incluyé a los pacientes
de manera consecutiva, realizandose ademés un seguimiento
prospectivo de los mismos, de una poblacién poco estudiada y
durante un periodo prolongado (media 2,3 anos), que incluye
la pandemia por la COVID-19, lo que aporta una informacién
relevante y novedosa a la practica clinica.

Conclusiones

El abordaje de los pacientes con FA y diabetes en Espana
supone un reto, ya que son pacientes complejos, mayores
y con numerosas comorbilidades. A pesar de ello, la gran
mayoria de los pacientes tomaba tratamiento anticoagulante,
principalmente ACOD, debido al elevado riesgo que tenian de
presentar complicaciones tromboembodlicas. El empleo de los
ACOD se asocié de manera independiente con una menor
mortalidad. Sin embargo, al finalizar el seguimiento, cerca
del 75% y 90% de los pacientes no tomaban ni iSGLT2 ni
AR-GLP1 respectivamente, fairmacos con una probada efica-
cia de proteccién cardiovascular en los pacientes con diabetes
tipo 2. Tras mas de 2 anos de seguimiento medio, aunque el
riesgo de ictus fue relativamente bajo, el de complicaciones
cardiovasculares, que incluye la mortalidad y los ingresos hos-
pitalarios cardiovasculares, siguié siendo elevado. Todos estos
datos indican que ademas de la influencia de la pandemia por
la COVID-19, el abordaje por parte de los cardiélogos de los
pacientes con FA y diabetes en Espafia es mejorable, y se debe-
ria fomentar el mayor empleo de los ACOD, y sobre todo de los
farmacos antidiabéticos con probada eficacia cardiovascular.

;Qué se sabe del tema?

e La diabetes aumenta el riesgo de desarrollar FA.

e La presencia de ambas entidades aumenta el riesgo de
presentar complicaciones durante el seguimiento.

e Sedesconoce el impacto de la pandemia en el abordaje
de estos pacientes y sobre los eventos.

Qué aporta de nuevo?

¢ Los pacientes con FA y diabetes atendidos en cardio-
logia en Espana tienen una edad avanzada, presentan
numerosas comorbilidades y un elevado riesgo trom-
boembodlico.

e Durante el seguimiento, incluyendo la pandemia por
la COVID-19, el riesgo de sufrir complicaciones, sobre
todo de origen cardiovascular fue elevado.

e Las tasas de anticoagulacién son elevadas, particular-
mente con ACOD. El empleo de ACOD se asocié con
una menor mortalidad.

e A pesar de su probada eficacia cardiovascular, el
empleo de iSGLT2 y AR-GLP1 siguié siendo bajo
durante el seguimiento. Un mayor empleo de estos
podria ayudar a disminuir la carga de enfermedad.
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